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らタンパクを抽出し、Dicer の濃度を ELISAにより測定した。 
【結果】各コホートにおいて、健常者群・癌患者群の 2群間の背景因子に有意差を認めなかった
が、胃癌コホートでは胃癌群でヘリコバクター・ピロリ（H. pylori）陽性率が有意に高値を示し
た（p < 0.001）。血清中のエクソソーム含有 Dicer濃度（Exosomal Dicer）は、食道癌および大
腸癌コホートでは両群間に有意差を認めなかったが、胃癌コホートでは健常者群と比較し胃癌患
者群で有意に高値を示した（p = 0.004）。また、胃癌コホートにおいて健常者を H. pylori陽性・
除菌後・陰性の 3群に分けた場合、血清 Exosomal Dicer は 3群間で差がなく、血清 Exosomal Dicer
は H. pylori感染状態とは独立した指標であることが示唆された。次に、胃癌の早期診断の可能
性について検討を行った。血清 Exosomal Dicerは胃癌のステージと相関を認めず（r = 0.021，p 
= 0.844）、健常者と比較しステージ Iの胃癌患者で有意に高値を示した（p = 0.010）。次に、胃
癌の組織型別の検討では、健常者と比較し、未分化型胃癌患者では有意差を認めず（p = 0.792）、
分化型胃癌患者の血清中で有意に高値を示した（p = 0.001）。血清 Exosomal Dicerと H. pylori
陽性を組み合わせた診断パネルを作成したところ、本診断パネルによる全ステージの分化型胃癌
診断能は AUC = 0.762 [95% CI, 0.689–0.835]であった。また、本診断パネルのステージ I分化
型胃癌の診断能も、AUC = 0.758 [95% CI, 0.678–0.838] と良好な結果であった。本診断パネル
は、全ステージの分化型胃癌に対して感度 77.5%、特異度 62.2%を示し、ステージ Iの分化型胃癌
に対しては感度 71.9%、特異度 62.2%を示した。最後に、交差検証を行ったところ、本診断パネル









発が望まれている。最近の基礎研究において、RNase III 型のエンドヌクレアーゼであり、miRNA 成




【方法】2016 年 7 月から 2018 年 8 月に国内 2施設において登録され血清を集積した 691 例のうち、
ランダムマッチングを行い、胃癌コホート：183 例（健常者：90 例、胃癌：93 例）、食道癌コホー
ト：115 例（健常者 90：例、食道癌：25 例）、および大腸癌コホート：188 例（健常者：92 例、大
腸癌：96 例）の 3つのコホートを作成した。 
【結果】胃癌コホートでは胃癌群でヘリコバクター・ピロリ（H. pylori）陽性率が有意に高値を示
した（p < 0.001）。血清 Exosomal Dicer は、食道癌および大腸癌コホートでは両群間に有意差を認
めなかったが、胃癌コホートでは健常者群と比較し胃癌患者群で有意に高値を示した（p = 
0.004）。血清 Exosomal Dicer は、健常者と比較しステージ Iの胃癌患者で有意に高値を示した（p 
= 0.010）。胃癌の組織型別の検討では、健常者と比較し、未分化型胃癌患者では有意差を認めず（p 
= 0.792）、分化型胃癌患者の血清中で有意に高値を示した（p = 0.001）。血清 Exosomal Dicer と
H. pylori 陽性を組み合わせた診断パネルを作成したところ、全ステージの分化型胃癌診断能は AUC 
= 0.762 であり、ステージ I 分化型胃癌の診断能も、AUC = 0.758 と良好な結果であった。本診断パ
ネルは、全ステージの分化型胃癌に対して感度 77.5%、特異度 62.2%を示し、ステージ I の分化型胃
癌に対しては感度 71.9%、特異度 62.2%を示した。交差検証において、本診断パネルは Training set
および Test set でともに AUC ＞ 0.750 と良好にステージ I分化型胃癌を診断可能であった。 
【結論】血清 Exosomal Dicer は、分化型胃癌の早期診断のための非侵襲性診断バイオマーカーとし
て有用であることが示唆された。 
【審査内容】主査の瀧口教授からは、①腫瘍量の大きな症例を用いて検討の余地について、②健常者
と癌患者で H. pylori の患者背景をそろえた検討の重要性について、③Dicer が癌特異的に発現して
いる理由、など計 7項目の質問があった。第一副査の稲垣教授からは、①Dicer の miRNA プロセシン
グ以外の機能について、②プロペンシティスコアマッチングを行った意義について、③Dicer 機能の
制御メカニズムについて、など計 13 項目にわたり質問がなされた。第二副査の高橋教授からは、①
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